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Resumo

A farmacoterapia das lesdes de pele inclui varios farmacos. Esses compostos
podem ser adicionados em diferentes formulacdes, além da possibilidade da
utilizacdo de produtos naturais. E imprescindivel o conhecimento correto sobre os
farmacos e as formas farmacéuticas distintas utilizadas em lesdes cutaneas.
Objetiva-se desenvolver uma revisdo da literatura sobre a farmacoterapia das
lesbes de pele, com énfase nos aspectos farmacéuticos. Consiste-se de uma
revisdo realizada nas bases de dados eletrénicos: Medline, Pubmed, Lilacs, Scielo
e Google Académico, utilizando os termos e suas combinac¢des: feridas, tratamento,
farmacos, medicamentos, wounds, heridas, tratamiento, medicines. Buscou-se
estudos dos ultimos 10 anos, nas linguas portuguesa, inglesa e espanhola. Foram
encontrados 112 trabalhos, com a utilizacéo 56 desses, para compor essa reviséo.
As principais classes farmacolégicas para a farmacoterapia tépica de feridas,
incluem: queratoliticos, queratoplasticos, revulsivos, oclusivos, umectantes,
emolientes, reparadores proteicos, antissépticos e antimicrobianos. Foram
relatados na literatura produtos naturais, como: Aloe vera, Passiflora edulis,
Calendula officinalis, papaina, prépolis e mel. Com relagéo as formulacdes topicas,
pode-se citar: logbes, cremes, pomadas, géis, solugbes, suspensdes, aerossois,
espumas, pastas e pos. A farmacoterapia tépica das feridas deve considerar os
vérios produtos farmacéuticos, a comodidade e condicao fisica do paciente, tipo de
lesdo e a disponibilidade de recursos.

Palavras-chave: Ferimentos, Papaina, Anti-infecciosos, Farmacoterapia.
Abstract

The pharmacotherapy of skin lesions includes several drugs. These compounds can
be added in different formulations, in addition to the possibility of using natural
products. Correct knowledge about the drugs and the different pharmaceutical forms
used in skin lesions is essential. The objective is to develop a literature review on
the pharmacotherapy of skin lesions, with an emphasis on pharmaceutical aspects.
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It consists of a review carried out in the electronic databases: Medline, Pubmed,
Lilacs, Scielo and Google Scholar, using the terms and their combinations: feridas,
tratamento, farmacos, medicamentos, wounds, heridas, tratamiento, medicines.
Studies of the last 10 years were sought in Portuguese, English and Spanish. 112
papers were found, using 56 of these, to compose this review. The main
pharmacological classes for topical pharmacotherapy of wounds include:
keratolytics, keratoplastics, revulsives, occlusives, humectants, emollients, protein
repairers, antiseptics and antimicrobials. Natural products have been reported in the
literature, such as: Aloe vera, Passiflora edulis, Calendula officinalis, papain,
propolis and honey. Regarding topical formulations, we can mention: lotions,
creams, ointments, gels, solutions, suspensions, aerosols, foams, pastes and
powders. Topical pharmacotherapy of wounds must consider the various
pharmaceutical products, the patient's comfort and physical condition, type of injury
and the availability of resources.

Keywords: Wounds, Papain, Anti-infective Agents, Drug Therapy.

1 Introducéo

A pele possui diversas fun¢des primordiais para o funcionamento do corpo. E
uma das vias mais importantes para administracdo de medicamentos, pois
proporciona uma acéo geralmente local, que reduz efeitos adversos, além de
uma excelente protecéo contra contaminacao externa (OLIVEIRA et al., 2017).

Quando a pele sofre algum tipo de leséo, o corpo fica exposto a patdogenos,
podendo ser contaminado. O organismo procura metodos para reestabelecer a
integridade e homeostase corporal, por meio do processo de cicatrizacdo
tecidual (REIS; PAVAO, 2015).

As feridas de pele podem causar, além de sofrimento fisico, algum tipo de
trauma psicolégico que podem deixa-lo incapacitado de realizar atividades
cotidianas. Por isso, faz-se necessaria uma intervencdo dos profissionais de
saude para amenizar essas situactes (FERREIRA et al., 2015).

No mercado farmacéutico ha inUmeros tipos de tratamento para feridas,
gue necessitam ou nado, de prescricdo. Existem produtos que geram menos
efeitos adversos com eficacia e seguranca comprovadas. A literatura cientifica
relata os principais e mais utilizados tipos de farmacos para o tratamento de
feridas. Visto que, ja foram formuladas varias formas farmacéuticas que séo
eficientes na terapia das feridas (GONCALVES; RABEH; NOGUEIRA, 2014).

Diante do exposto, é bastante relevante obter uma linha de raciocinio do
ponto de vista farmacoterapéutico, possibilitando um maior conhecimento dos
farmacos e formulacdes utilizados no tratamento de feridas. Dessa forma, é
necessaria a elaboragéo de trabalhos para integralizar o contetdo abordado e

gue sirvam como base para proximos estudos. Sendo assim, este estudo teve
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como objetivo desenvolver uma revisao da literatura sobre a farmacoterapia das

lesdes de pele, com énfase nos aspectos farmacéuticos.

2 Metodologia

Realizou-se uma revisdo bibliografica. Este tipo de trabalho consiste em um
método de pesquisa, cujo intuito é desenvolver uma andlise sobre um tema ja
investigado, sobre o qual ha trabalhos na literatura. A revisdo permite a criagdo
de novos conhecimentos cientificos a partir da analise e sintese de estudos
publicados (DOS SANTOS; ARAUJO; OLIVEIRA, 2020).

Para a elaboracéo desse trabalho adotou-se as seis etapas de uma reviséo.
A primeira foi elaboragéo da pergunta norteadora, sendo a fase mais importante,
pois é a partir dessa que foram incluidos os melhores estudos, baseados nas
informacdes coletadas e nos meios escolhidos para a identificacdo dessas
pesquisas. Seguiu-se pela fase de busca em bases de dados. Esses sdo
essenciais para demonstrar resultados fidedignos, correlacionando-os com a
pergunta norteadora. Apdés a busca, coletou-se os dados dos artigos
selecionados de forma padronizada (SOUZA et al., 2010).

A quarta fase consistiu da analise critica dos estudos, em que ocorreu a
organizacado rigorosa das informacfes. A quinta fase foi a discussdo dos
resultados, com identificacdo das lacunas de conhecimento. A Ultima fase
compreendeu a apresentacao da revisdo (SOARES et al., 2019).

Com fundamento no conceito de revisdo integrativa e no conhecimento de
suas etapas, elaborou-se a questdo norteadora: Quais os farmacos e formas
farmacéuticas mais utilizados na terapia farmacoldgica de feridas?

A busca do material ocorreu nos meses de janeiro a junho de 2018 nas
bases de dados: Medline, Pubmed, Lilacs, Scielo e Google Académico. Para a
busca utilizou-se os seguintes termos e suas combinacdes: feridas, tratamento,
farmacos, medicamentos, wounds, heridas, tratamiento, medicines.

Como critérios de inclusédo, buscou-se trabalhos dos ultimos 10 anos.
Foram priorizados os publicados de 2013 a 2018 nas linguas portuguesa, inglesa
e espanhola, que atendessem aos requisitos da tematica em questdo e
encontrados em bases e periddicos de reconhecido rigor cientifico. Foram

excluidos os que ndo contemplavam os critérios estabelecidos. Contudo, um
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total de 112 trabalhos foram selecionados. Desses, 56 foram utilizados para

compor essa revisao.

3 Resultados e discusséo

3.1 Consideracdes sobre a pele

A pele é o maior 6rgdo do corpo humano e serve como uma barreira seletiva que
protege o organismo frente a agentes externos (OLIVEIRA et al., 2017; RIZZI et
al., 2017; SOARES et al., 2017).

Essa barreira realiza inimeras atividades para o funcionamento adequado
do corpo, como por exemplo: a homeostase hidroeletrolitica, o controle da
temperatura corporal, participa da resposta imunolégica, compde o sistema
sensorial, sintetiza e secreta vitamina D e melanina, além de ser uma importante
via para administracdo de medicamentos (ALVES FILHO; CABRERA; AMARAL,
2018; BRITO; FERREIRA, 2018).

Sabe-se que a pele é formada por duas camadas e varios tipos de células,
como os queratindcitos, melandcitos, células de Langerhans e Merkel. A primeira
camada € a epiderme, composta por tecido epitelial pavimentoso estratificado e
gueratinizado, logo em seguida, inicia-se a derme, constituida por tecido
conjuntivo (GARCIA et al., 2011). Essas camadas estdo localizadas sobre o
tecido subcutaneo (SANTOS; COSTA, 2014).

Alguns autores consideram o tecido subcutaneo da pele como uma terceira
camada, a hipoderme, caracterizada pelos adipdcitos dispostos em septos de
tecido conectivo fibroso. E uma camada mais profunda, responsavel por fixar a
derme a fascia muscular, garantir protecdo mecanica, isolamento térmico e
permitir amplitude dos movimentos devido a maleabilidade do tecido adiposo
frouxo, além de ser um 6timo reservatorio de nutrientes (SOUZA et al., 2017,
BRITO; FERREIRA, 2018).

3.2 Feridas

Ferida, do latim, ferire, significa uma alteracdo anatdbmica que resulta na
modificacdo da fisiologia da pele, sendo caracterizada pela descontinuidade do
tecido lesionado. Pode possuir diversas origens, como: traumas fisicos,

qguimicos, mecanicos, biolégicos ou ainda, devido a uma afecg¢do clinica
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(CAPELLA et al., 2016; CORREA et al., 2016).

Esse tipo de alteracdo acomete toda a populagdo mundial, ndo tendo
distincdo de etnia ou sexo. Essas lesbes podem atingir desde a camada mais
superficial da pele, a epiderme, até a derme, musculos e 0ssos, de acordo com
sua gravidade (GONCALVES; ALMEIDA; ALMEIDA, 2017).

ApoGs a lesdo, o corpo desenvolve procedimentos rapidos para voltar a
continuidade fisiologica que havia antes, iniciando assim 0s processos de
hemostasia e cicatrizacao tecidual (GUIRRO et al., 2016).

O progresso de uma ferida depende de uma série de fatores, dentre eles,
os cuidados do profissional de saude para com o portador e das intervencdes
gue sao direcionadas a lesdo, em que as praticas de salde sao orientadas ao
principio da integralidade da pele, ao invés de condutas puramente técnicas
(BORGES et al., 2016; LIMA et al., 2016).

Uma questao que merece ressalva, séo as feridas em idosos, ja que esses
pacientes possuem fragilidade corporal e a cicatrizacdo das lesdes € diminuida,
guando comparada com individuos mais jovens. Isso se deve a uma ingestao
insuficiente de nutrientes, além do comprometimento dos sistemas imunoldgico,
circulatorio e respiratério. Com isso, o tratamento dos ferimentos ndo pode ser
dirigido apenas para a regido topica, mas também a uma manutencao do estado
geral do paciente (ANDRADE; SANTOS, 2016).

As feridas séo classificadas de varias formas, como por exemplo pela
causa, evolucédo da cicatrizacdo, grau de contaminacdo e morfologia. Dentre
essas classificacdes, pode-se citar: as feridas agudas e cronicas, conforme o
processo cicatricial (FERREIRA et al., 2015; OLIVAS; OLIVEIRA, 2017).

Ressalta-se que as feridas sédo descritas como agudas, quando, no geral,
a cicatrizacdo ocorre em até trés semanas. Podem ser decorrentes de um
trauma, como: cortes, feridas cirdrgicas, lesdes perfurantes e escoriacdes. A
resolucdo € rapida, responde imediatamente ao tratamento e ndo geram
complicacBes (BORGES et al., 2016; LIMA et al., 2016).

Enquanto que as feridas cirdrgicas tém um papel de destaque entre as
agudas, pois sdo ocasionadas de maneira programada, com justaposicdo das
bordas para cicatrizacédo por primeira intengdo, e por um planejamento prévio.

Sua regeneracdo € espontanea, ocorrendo em um periodo de tempo curto e
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esperado (BORGES et al., 2016).

J4 as feridas crbnicas possuem uma cicatrizacdo tardia e demorada,
decorrente de lesdes reincidentes e de longa duracdo, que dificulta a
reintegridade anatdmica e funcional do local acometido. O processo cicatricial
ultrapassa trés meses, provoca danos ao portador, como dor permanente,
sofrimento, afastamento do trabalho e pode causar problemas biopsicossociais
(COTRIM, 2017; OLIVAS; OLIVEIRA, 2017; ALMEIDA et al., 2018).

A cronicidade de uma lesédo é considerada um agravo de saude publica,
pois decorre em gastos altissimos para seu tratamento. Esse tipo de leséo pode
ser descrito como tipica ou atipica, em que cerca de 95% s&o consideradas
tipicas, como as lesbes por pressédo, as isquémicas e as decorrentes de um
processo neoplasico (SILVA et al., 2017).

Dentre as lesdes tipicas, pode-se citar as lesdes por presséo, que atingem
parcial ou totalmente a pele, ndo se limitando apenas as camadas superficiais,
alcancando desde o tecido subcutaneo até o muscular. As lesdes por presséo
podem ser classificadas de acordo com o grau e profundidade, e possuem um
risco maior de incidéncia em hospitalizados e portadores de doencgas crénicas
(REIS et al., 2012).

Além dessas, merecem destaque as do tipo neoplasica que decorrem de
infiltracbes das células tumorais nas camadas da pele, em que o processo de
oncogénese gera uma proliferacdo descontrolada de células, objetivando a
formacdo de uma ferida de crescimento externo. Esse tipo de ferida apresenta
progressdo rapida, baixa probabilidade de cicatrizacdo, odor desagradavel,
abundante exsudato e altissimo risco de infeccédo (LISBOA; VALENCA, 2016).

Outro tipo de lesé@o na pele, que pode gerar feridas, sédo as queimaduras.
Essas podem ser causadas por agente fisicos ou quimicos, e dependendo da
sua exposicdo, geram danos comprometedores para o corpo. Exemplos de
circunstancias causadoras de queimaduras sdo a exposicdo a superficies
guentes e as chamas, radiacao e frio extremo. Sao lesGes traumaticas causadas
direta ou indiretamente por excesso de energia térmica, resultando na morte das
células do local acometido. Para o seu tratamento, € necessaria uma equipe
multiprofissional (TRANCOSO; REIS; LIMA, 2017).

Contudo, cerca de 30% da populacdo adulta poderd sofrer de lesdes
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cutaneas, e precisardo de algum tipo de tratamento. A pesquisa cientifica tem
desenvolvido, cada vez mais, alternativas para tal feito, e ja existem no mercado
atual vérias possibilidades de tratamento, como a papaina e outros fitoterapicos
(GONCALVES; ALMEIDA; ALMEIDA, 2017).

Ao longo do tempo, o tratamento das feridas vem evoluindo
significativamente, no qual engloba métodos clinicos e cirargicos, abordando a
importancia da limpeza do local, assim como a utilizacdo de antissépticos
adequados e o uso de curativos, métodos clinicos mais utilizados para a
reconstituicdo tecidual (SANTOS et al., 2016). A seguir, sdo descritas as
principais classes de farmacos, formas farmacéuticas e fitoterapicos utilizados

diretamente no tratamento de feridas.

3.3 Tipos de farmacos utilizados diretamente em feridas

3.3.1 Queratoliticos

Querato refere-se a camada cérnea da pele, a mais superficial, plana e repleta
de queratina (stratum corneum), enquanto que litico, na area de saude, significa
guebra, destruicdo. Dessa forma, os farmacos queratoliticos sédo as substancias
com atividade terapéutica que destroem as células da pele estimulando a
renovacao celular, com consequente desobstrucdo dos foliculos sebaceos e
dissolvendo as formacfes queratinicas da pele. Esse processo proporcionam o
desaparecimento ou reducéo de cicatrizes (CASTILLO, 2014; DEUSCHLE et al.,
2015).

3.3.2 Queratoplasticos

Proporcionam a regeneracdo do estrato cérneo por meio do aumento da
gueratinizacdo local. Sdo divididos em dois grupos: os queratoplasticos
redutores, que provocam a reducao do consumo de oxigénio pelas células locais
e geram queratinizacdo e os celulares, que estimulam a atividade celular,

promovendo a renovacédo do epitélio (LOURENCO, 2013).
3.3.3 Revulsivos

Denomina-se esses farmacos de contrairritantes, que atuam provocando uma

irritacdo na pele para gerar aumento do fluxo sanguineo dos tecidos adjacentes.
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Com o estimulo da circulag@o sanguinea no local de aplicagdo, aumenta o aporte
de oxigénio e nutrientes para os tecidos lesionados. J4 os rubefasciente sao
farmacos que derivam dos revulsivos e causam somente hiperemia no local da
aplicacao (VIEIRA; CARVENI 2013).

3.3.4 Oclusivos, umectantes, emolientes e reparadores proteicos

Evidencia-se que os oclusivos sao produtos ricos em componentes que retardam
a evaporacao e perda de agua pela formacdo de um filme hidrofobico na
superficie da pele e no intersticio entre os queratinécitos. Ja os umectantes sao
compostos por substancias que retém agua na camada cOrnea, por atrai-la da
derme ou de ambientes com umidade atmosférica maior que 70%. Estes
compostos devem estar associados a substancias oclusivas, caso contrario,
podem desidratar a pele. Os emolientes séo ricos em compostos capazes de
preencher espacos intercorneociticos e assim reterem a agua. A hidratagao é
proporcionada pelo aumento da coesao entre células. E por fim, os reparadores
que possuem compostos proteicos com funcdo de reparar as estruturas

dérmicas danificadas ou estimular a producéo destas (OLIVEIRA et al., 2014).

3.3.5 Adstringentes

Sao farmacos que provocam constricdo ao nivel da superficie das mucosas,
pele, vasos sanguineos e outros tecidos. Atuam por meio da coagulacdo de
proteinas, permitindo uma absorcdo de exsudados de feridas e erupcoes
cutaneas (LOURENCO, 2013).

3.3.6 Antissépticos
Para que as feridas se regenerem corretamente, os cuidados iniciais devem ser
feitos no tempo adequado e de maneira correta. A limpeza e antissepsia de uma
lesdo sdo necessarias para uma melhora significativa, caracterizadas como uma
das partes mais importante do tratamento (SANTOS et al., 2016; DANTAS et al.,
2017).

Pesquisadores demonstraram que solucfes de limpeza tem efetividade
comprovada e sdo amplamente recomendadas por suas atividades terapéuticas,

e utilizadas rotineiramente baseadas na experiéncia dos profissionais e na
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escolha pessoal. Essas solu¢gBes devem ser atoxicas, efetivas, possuirem um
prazo de validade consideravel, reduzirem a carga de microrganismos, ainda sao
eficazes em contato com material organico, além de possuir baixo custo para
aquisicdo pelas unidades de saude, hipoalergénica e de baixa causticidade. Uma
das solugcBes que se enquadra nesse perfil € o soro fisiolégico 0,9%, além da
agua corrente (SANTOS et al., 2016).

Considera-se o iodo ser um dos antissépticos mais eficazes, reconhecido
em 1830 pela farmacopeia americana e, pouco tempo depois, foi relatado seu
uso no tratamento de feridas. Os iodoforos sdo compostos com um largo
espectro antimicrobiano. Comprova-se sua utilizacdo no tratamento de feridas,
com relagéo ao processo de cicatrizagdo (SANTIAGO et al., 2015).

Outro classico exemplo de antisséptico é a clorexidina, substancia sintética,
pertencente ao grupo das bisguanidinas catidnicas, introduzida no mercado
como antisséptico de largo espectro e utilizada para lavagem de feridas
pequenas. Em baixas concentracbes € considerada bacteriostatica, jA em
concentracfes mais elevadas, € bactericida. Considera-se uma substancia
padrdo-ouro descrita pela literatura (CANGUSSU et al., 2015; LOPES; MOTA;
TURRINI; POVEDA, 2016).

Clorexidina é capaz de alterar a permeabilidade celular, diminuir a placa
bacteriana e romper a parede das células bacterianas. Tem espectro de acéo
gue atinge tanto bactérias Gram-positivas como Gram-negativas. Apresenta-se
guimicamente estavel, como uma molécula de digluconato de clorexidina.
Mostrou-se ativa frente a formas vegetativas das bactérias, porém n&o possui

acao sobre esporos, exceto em altas temperaturas (LIMA et al., 2014).

3.3.7 Antimicrobianos

Sdo farmacos amplamente utilizados para controle de contaminacdo e
eliminacdo de bactérias, reduzindo assim, as taxas mundiais de morbidade e
mortalidade. Porém, o uso indiscriminado vem causando ampla resisténcia dos
microrganismos. Um antimicrobiano ideal é aquele que apresente baixa
toxicidade, amplo espectro de acéo, elevado nivel terapéutico, além de possuir
alvo seletivo. Esses farmacos podem ser de origem natural, quando vindos de

organismos vivos, recebendo a designacdo de antibioticos; semissintético,
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guando as substancias sdo de origem natural, porém, submetidas a processos
de sintese em laboratério; e os sintéticos, que sdo de origem laboratorial
(COSTA,; SILVA JUNIOR, 2017).

A bacitracina € um antibiotico utilizado nas infec¢cfes de pele, que bloqueia
a conversdo do pirofosfato-bactoprenol a fosfobactoprenol, um importante
precursor da sintese da parede celular e carreador de membrana associado a
processos anabdlicos em microrganismos Gram-positivos (COSTA; SILVA
JUNIOR, 2017). E geralmente associada a neomicina, de uso estritamente
tépico, devido sua nefrotoxicidade. Ja a neomicina € um farmaco da classe dos
aminoglicosideos bactericidas, interferindo na sintese proteica das bactérias. A
literatura relata que aminoglicosideos tem sua acdo potencializada quando
associados a agentes que interferem na sintese da parede celular, como por
exemplo, os betalactamicos (LUZ et al., 2014).

O metronidazol tem sido relatado como o antimicrobiano topico de escolha
para o controle de odor em feridas contaminadas. Possui espectro de acéo sobre
alguns bacilos Gram-negativos e positivos, e ainda sobre cocos anaerobicos,
tendo funcao bactericida. Seu espectro de acao inclui bactérias anaerobicas que
séo responsaveis pelo odor fétido das feridas, justificando, assim, sua utilizacéo
(CASTRO; SANTOS, 2015).

Sulfadiazina de prata € formada pela juncdo do nitrato de prata com a
sulfadiazina. Possui boa penetrabilidade no tecido lesionado, tem baixa
toxicidade e o6tima tolerabilidade pelo paciente. Seu espectro de acdo atinge
tanto bactérias Gram-negativas como positivas e algumas espécies de fungos.
E o farmaco tépico mais indicado em queimaduras. Sua acdo antimicrobiana é
mediada pela reacdo do ion prata com o DNA microbiano, o que impede a
replicacdo bacteriana. Além disso, age sobre a membrana e parede celulares,
promovendo o enfraguecimento destas, com consequente rompimento da célula
por efeito da pressdo osmotica (FISCHER et al., 2017; LEAL et al., 2017).

3.4 Produtos naturais
A utilizac&o de plantas para o tratamento de diversos tipos de feridas vem datado
desde o inicio da histéria e muitas dessas descobertas foram de modo empirico.

Diante disso, o0 homem teve motivos para aprofundar seu conhecimento sobre
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tal tema e desenvolver produtos de mais alta tecnologia (GAZOLA; FREITAS;
COIMBRA, 2018).

Dentre todas as fungbes conhecidas que inUmeras plantas possuem no
tratamento de feridas, sdo destacadas a acdo cicatrizante, anti-inflamatéria e
antibacteriana, geralmente concedidas por componentes moleculares, como
polifendis, terpenos, saponinas, antocianinas e flavonoides (SOUZA et al., 2016).

Muitas plantas possuem estudos na literatura sobre o uso em feridas.
Dentre essas, pode-se citar a Aloe vera, uma planta promissora a saude por sua
acdo cicatrizante, anti-inflamatéria, antineoplasica e uso em queimaduras
(SOUZA; CESCA; PORTO, 2015; LIMA et al., 2017). A Aloe vera, conhecida
popularmente como babosa, possui vitaminas do complexo B, acido félico,
vitamina A, E e C. Possui acao fotoprotetora e emoliente. Além disso, é composta
por aminoacidos essenciais e polissacarideos, como 0 acemanana, que
apresenta atividade cicatrizante, imunomoduladora e antifungica (LIMA et al.,
2017; MERCES et al., 2017).

Os géis de A. vera com o polissacarideo manose-6-fosfato apresentou uma
excelente atividade cicatrizante, possuindo também propriedade anti-
inflamatoria. Os testes realizados com proteinas e glicoproteinas mostraram
atividade anti-inflamatoria, obtida por meio da inativacdo da enzima ciclo-
oxigenase 2 (MIOTI; CASTRO, 2017). Sua acao antineoplasica depende do tipo
de tumor e da dose utilizada. Estudo experimental demonstrou que a aloina e a
acemanana Sao responsaveis parcialmente por esse efeito, diante de varios
tipos de cancer. Em suas formulagdes tépicas e/ou orais, diminuiu 0 surgimento
e causou reducao do tamanho de tumores (FREITAS; RODRIGUES; GASPI,
2014).

A Passiflora edulis, conhecida como maracuja amarelo, € um dos
fitoterapicos mais utilizados no Brasil, possui grande aceitacao, principalmente
na regido nordeste. Relata-se em um estudo que o uso do extrato topico da P.
edulis a 100%, possui um efeito significativo na cicatrizacdo de feridas em ratos
(GONCALVES; ALMEIDA; ALMEIDA, 2017).

Ja a Calendula officinalis, conhecida no Brasil como margarida, faz parte
da implementacéo dos fitoterapicos no Sistema Unico de Sautde. A literatura

relata sua atividade cicatrizante, anti-inflamatoria e antisséptica. E incorporada
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em tinturas e pomadas, e sua acao cicatrizante ocorre pela estimulagao do tecido
de granulacdo (GAZOLA; FREITAS; COIMBRA, 2018).

Muitas substancias de origem natural sao diretamente utilizadas em feridas.
Entre essas, merece destaque a papaina, uma enzima proteolitica, obtida do
latex extraido de Carica papaya, conhecida como mamoeiro, constituida por uma
estrutura tridimensional, com dominios distintos separados por uma fenda, em
gue sua acdo enzimatica esta ligada ao grupo tiol da molécula de cisteina-25.
Além da acgdo proteolitica, possue atividade anti-inflamatoria, bactericida e
bacteriostatica, de debridamento topico e degradacéo do tecido desvitalizado.
Pode ser incorporada em curativos, dependendo da fase de cicatrizagdo. A
concentracdo de papaina em solugcdo deve ser considerada de acordo com o
tipo de ferida a ser tratada (MOTA; TURRINI; POVEDA, 2015; BORELLA et al.,
2016).

As enzimas proteoliticas, junto com as peroxidases, causam a proteolise,
processo responsavel pela degradacao do tecido necrético das lesdes. O tecido
sadio da ferida ndo é afetado devido a presenca de a1-antitripsina, que impede
a degradacédo (LEITE et al., 2012). A literatura aborda que, devido suas
atividades relacionadas a cicatrizacao de feridas, a papaina é uma 6tima escolha
para lesbes crénicas como: as ulceras em pé diabético e de decubito, e possui
boa seletividade e eficacia, praticamente nenhum efeito colateral e baixo custo
(BRITO JUNIOR; FERREIRA, 2015).

Evidencia-se que o prépolis € uma resina balsamica com acéao cicatrizante,
anti-inflamatéria, regenerativa dos tecidos, para queimaduras e lesbes de
contato. Suas acdes terapéuticas ocorrem pela presenca de compostos fendlicos
em sua composi¢do, como flavonoides. Ressalta-se que diminui o tempo de
cicatrizacdo, acelera o processo de contracdo e reparacdo tecidual, age na
formacao do tecido de granulagéo, induzindo a reepitelizacdo e estimulando a
migracao de queratinécitos (BATISTA et al., 2015).

Assim como o propolis, o mel também €& um produto natural de origem
animal com papel de destaque na cicatrizacdo de feridas. Dentre as acdes
promissoras do mel, tem-se: a anti-inflamatoria, a antibacteriana, a cicatricial e a
remocdo dos tecidos desvitalizados. O debridamento dos tecidos pelo mel é

justificado por sua capacidade de formar peroxido de hidrogénio, estimulando a
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liberag&o de oxigénio pela ferida e promovendo sua cicatrizagdo. Devido sua alta
osmolaridade, é capaz de ser bacteriostatico ou bactericida. Porém, sua
utilizacdo pode provocar desidratacdo das células epiteliais nas margens da
ferida (SANTOS et al., 2012).

3.5 Formas farmacéuticas de uso direto em feridas

Ao longo do tempo, o tratamento de feridas tem passado por avangos
tecnologicos para melhor assistir aos pacientes que sofrem com determinadas
lesbes. Viu-se que, cada situacdo necessitava de uma terapia diferente
(GONCALVES; RABEH; NOGUEIRA, 2014).

As formulacdes topicas sdo de significativa relevancia para lesées de pele.
A absorcéo desse tipo de formulacéo vai depender da espessura da pele e sua
hidratacdo, do tamanho molecular das substancias ativas, como também da sua
concentragcdo. Preparacfes semissolidas sdo destinadas exclusivamente para
uso na pele, quando se necessita de um tratamento localizado com o objetivo de
maximizar a acdo do farmaco no tecido danificado (LOURENCO, 2013).

As emulsdes sdo formulacdes topicas mais importantes do ponto de vista
clinico. Essas preparacbfes sdo sistemas heterogéneos, instaveis
termodinamicamente, definidas como a mistura de liquidos imisciveis,
geralmente agua e Oleo, que se misturam com o auxilio de um agente
emulsificante. Classificam-se de acordo com a consisténcia, em cremes, quando
sdo semissolidas, e lo¢des, quando mais fluidas. Quando as goticulas de 6leo
estdo dispersas na fase aquosa, tem-se uma emulsdo 6leo em agua (O/A);
guando a agua esta dispersa na fase oleosa, tem-se uma emulséo agua em 6leo
(A/O). Ainda é possivel formular emulsdes multiplas, agua 6leo agua (A/O/A) e
emulsdes o6leo agua 6leo (O/A/O) (RODRIGUES, 2013).

As locBes sdo emulsdo com viscosidade menor que a do creme classico,
podendo ou n&do ser aplicada com friccdo. E ideal para aplicacdo corporal, por
ser menos espessa e ter melhor espalhabilidade (AMIRALIAN; FERNANDES,
2018a).

Os cremes sdo preparacbes com um ou mais ativos farmacolbgicos
dispersos em emulsdes O/A ou A/O. Possuem um comportamento viscoelastico

e, apos sua aplicacdo, a agua evapora deixando sobre a pele um filme formado
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por um componente oleoso. Sua penetracéo varia de acordo com a composicao.
A literatura relata que cremes do tipo O/A sdo mais vantajosos, pois se misturam
facilmente com exsudados cutaneos, possuindo vantagem clinica na veiculacao
de farmacos bactericidas e bacteriostaticos. Além disso, sédo facilmente lavaveis
e ideais para lesdes umidas (LOURENCO, 2013).

Os géis sdo solucdes coloidais ou suspensdes de substancias insollveis
em agua e hidrataveis. Podem ser transparentes ou opacos e, quanto menores
forem os tamanhos das particulas, mais transparentes se tornardo. Geralmente,
as substancias formadoras de géis sdo polimeros que assumem conformacao
doadora de viscosidade a preparacdo, quando sdo dispersos em um meio
aquoso. Utiliza-se muito em produtos como base dermatoldgica, pois possuem
boa espalhabilidade, ndo s&o gordurosos e podem veicular principios ativos
hidrossolaveis ou lipossomas (AMIRALIAN; FERNANDES, 2018b).

As pomadas possuem alto teor de componentes gordurosos e menos de
20% de agua. Apresentam comportamento reologico plastico e sdo associadas
a adesividade e a oleosidade, ndo sendo de primeira escolha pelos usuarios.
Durante a aplicacdo, fundem-se com a temperatura corporal, possuem uma facil
espalhabilidade e ndo apresentam granulacdes na sua preparacdo. Devem
apresentar aspecto homogéneo, consisténcia mole, estavel e compativel com a
pele, sendo constituida por excipientes ndo aquosos e de fase Unica. Possuem
papel de destaque em veicular ativos cicatrizantes. As bases das pomadas séo
utilizadas por seus efeitos fisicos, como: protetoras, emolientes, lubrificantes e
bastante oclusivas, sendo ideais para lesGes secas (BARROS et al., 2010).

Além dessas preparacfes, os farmacos podem ser adicionados em
solucdes e suspensodes topicas, aerossois, espumas, pastas e pos. As solucdes
sdo geralmente de carater aquoso, enquanto as suspensfes sdo sistemas
heterogéneos de duas fases, uma fase externa formada por um liquido e a
interna de particulas sélidas insoltveis. Os aerossoéis sao particulas, onde o
farmaco se encontra dissolvido. As espumas sdo sistemas emulsionados em
recipiente pressurizado, constituido por um gas disperso em liquido que, apés
liberado, possui consisténcia semissoélida.

Ja as pastas contém elevada percentagem de sélidos finos dispersos, com

consisténcia mais espessa que permanecem no local de aplicacdo por mais
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tempo. Sao eficazes na absorcao de secrecdes e utilizadas em lesdes agudas
gue podem formar crostas, vesiculas e exsudados. Por fim, os pos sao soélidos
finamente divididos, com capacidade secativa, aplicados em areas de contato de
pele com pele, como as nadegas, axilas e interdigitais.

4 Concluséo

Diante dos trabalhos encontrados, as principais classes farmacol6gicas que se
destacam na farmacoterapia tépica de feridas, incluem: farmacos queratoliticos,
gueratoplasticos, revulsivos, oclusivos, umectantes, emolientes, reparadores
proteicos, antissépticos e antimicrobianos. Esses compostos auxiliam no
processo de restauracdo da lesdo de pele. Sendo assim, proporcionam uma
cicatrizagdo mais eficiente e em menor tempo, evitando o acometimento de
infeccbes e complicacdes da ferida.

No tratamento farmacoldgico de feridas, podem ser utilizados produtos de
origens vegetal e animal, tais como: Aloe vera, Passiflora edulis, Calendula
officinalis, papaina, propolis e mel. Varias outras espécies vegetais sao citadas
na lituratura e possuem uso baseado no conhecimento popular. Entretanto, a
utilizacdo de plantas e compostos de origem animal, deve-se sempre ser
pautada em respaldo cientifico, evitando-se assim, o surgimento de toxicidade e
insucesso do tratamento.

Adicionalmente, a tecnologia farmacéutica tem avancado na descoberta de
formulacdes especificas para cada tipo de lesdo. Muitas sdo as preparacdes
topicas que podem ser empregadas em feridas, como: locbes, cremes,
pomadas, géis, solucdes, suspensodes, aerossois, espumas, pastas e pos. Cada
uma dessas com caracteristicas proprias e indicacdes distintas.

Por fim, embora existam no mercado uma quantidade incontavel de
produtos farmacéuticos que possam ser utilizados para a farmacoterapia das
feridas, tem-se sempre que ser levado em consideracdo a comodidade do
paciente, sua condicéo fisica, tipo de lesdo e a disponibilidade de recursos para

investimento no tratamento.
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